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 O tumor de próstata tipo pequenas cé-
lulas é um tumor raro, agressivo e de prognóstico 
ruim. Em aproximadamente metade dos casos, 
está associado ao adenocarcinoma de próstata, 
sendo diagnosticado, geralmente, em fases mais 
avançadas da doença. Nesse artigo, relataremos 
o caso de um paciente com diagnóstico prévio 
de adenocarcinoma de próstata que evoluiu com 
degeneração para tumor de pequenas células e 
faremos uma revisão da literatura.

 O tumor de próstata tipo pequenas 
células é um tumor neuroendócrino raro que re-
presenta menos de 1% dos tumores de próstata, 
tendo comportamento similar ao tumor de peque-
nas células pulmonar (1, 2). O primeiro caso foi 
descrito em 1977 (2) e desde então a incidência 
vem aumentando. A idade média dos pacientes 
ao diagnóstico é de 65 anos e os níveis sérios do 
PSA geralmente tem valor normal ou menor que 
10ng/ml assim como uma baixa expressão do re-
ceptor androgênico (3). Clinicamente, os pacien-
tes podem apresentar sintomas miccionais do 
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trato urinário inferior ou sintomas relacionados às 
metástases, já que muitos são diagnosticados em 
uma fase mais avançada da doença (4). É um tu-
mor agressivo, de progressão rápida e com prog-
nóstico ruim. Uma hipótese inicial sugere que o 
carcinoma de pequenas células teria origem na 
migração de células da crista neural. Atualmente, 

-
mento desse tipo histológico e o aumento na sua 
incidência. Uma delas defende a ideia de que o 
adenocarcinoma convencional sofre uma transdi-
ferenciação   em carcinoma de pequenas células. 
Outra teoria propõe que o carcinoma de pequenas 
células e o adenocarcinoma tem origem comum, 
através da diferenciação divergente de certas cé-
lulas tronco, em que o tumor de pequenas células 
surge como o “escape” de uma subpopulação de 
células hormônio-independentes, principalmente 
naqueles pacientes com adenocarcinoma trata-
dos com terapia antiandrogênica (3).

 Carcinoma de pequenas cé-
lulas, neoplasia de próstata.
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RELATO DO CASO

A.J.M., sexo masculino, 63 anos, procurou 
atendimento médico em novembro de 2018 
com quadro de sintomas urinários do trato 
inferior como urgência miccional, polaciúria, 
jato urinário fraco e disúria.  Em 2013, foi diag-
nosticado com adenocarcinoma da próstata 
Gleason 3+3 (ISUP 1) em ápice esquerdo com 
extensão <0.1cm e na época recusou-se a ser 
submetido a qualquer tipo de tratamento ou 

-
te apresentava dosagem PSA total em 8.14ng/
ml  e ao exame digital retal, uma próstata três  

Foi realizada uma ressonância magnética mul-
tiparamétrica da próstata que mostrou uma 
próstata com volume de 108 gramas e uma 
massa multilobulada de 7.0cm de extensão, 
envolvendo o parênquima difusamente, princi-
palmente à direita, com extensão contralateral 
e invasão da cápsula, gordura periprostática 
e vesículas seminais (PIRADS - 5) (Figura 1). 
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ZOOM

Ainda, demonstrou linfonodomegalia  de 2.5cm 
nas cadeias ilíacas interna e externa direita. 

-
gestivos de lesões secundárias.

Devido ao risco iminente de retenção uri-
nária e à necessidade de material para análi-
se histopatológica, o paciente foi submetido à 
ressecção transuretral de próstata. O estudo 
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anatomopatológico evidenciou tumor de pe-
quenas células com extensa necrose e ade-
nocarcinoma Gleason 4+4 (ISUP  4) (Figura 2 
e 3), sendo indicado terapia de privação an-
drogênica com leuprorrelina 22.5mg trimes-
tral e quimioterapia.  

ZOOM
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Enquanto aguardava o início da quimiote-
rapia, o paciente evoluiu com dor abdominal e 

-
modiálise. Foi submetido a laparotomia explora-
dora, cujo achado cirúrgico foi uma ruptura es-
pontânea de íleo distal, sendo realizada sutura 

ZOOM
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da lesão. Em investigação, foi realizada tomo-
-

frose bilateral, sendo submetido a nefrostomia 
percutânea. Ainda, apresentou trombose veno-
sa profunda em membros inferiores, no período 
o paciente apresentava hematúria importante e 

para evitar anticoagulação plena. Após melhora 
clínica, foi iniciada a quimioterapia com carbo-
platina e etoposídeo, que foi interrompida após 
o 2º ciclo, porque o paciente apresentou obs-
trução intestinal e foi submetido a confecção de 
colostomia. Devido à gravidade do quadro com 

paciente, a quimioterapia não foi reiniciada e  ele 
evoluiu com parada cardiorrespiratória indo à 
óbito trinta dias  após.

DISCUSSÃO

O câncer de próstata tipo pequenas célu-
las é um tipo raro, mas que vem apresentando 
aumento de sua incidência com o passar dos 
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anos. Um dos motivos que estão sendo apon-
tados atualmente para o aumento de casos 
é o uso de novas drogas altamente poten-
tes direcionadas aos receptores androgêni-
cos em adenocarcinoma de próstata resis-
tente a castração.

Dados recentes mostram que o carcinoma 
de pequenas células compartilha da mesma 
origem do adenocarcinoma convencional da 
próstata, de acordo com o modelo de diferen-
ciação divergente. Diferentemente do que su-
geria uma hipótese inicial, na qual o carcino-
ma de pequenas células se originaria a partir 
da migração de células da crista neural.

O fato de o tumor apresentar similaridade 
fenotípica com o tipo tissular (no caso o te-
cido neuroendócrino) não indica necessaria-
mente que o tumor em questão é derivado de 
uma célula tronco progenitora comum.

No caso do tumor de pequenas células 
prostático, a baixa - mas detectável - expres-
são de PSA nas células neuroendócrinas e a 
existência de alterações moleculares comuns 

RECET | TUMOR DE PRÓSTATA PEQUENAS CÉLULAS

entre o adenocarcinoma e o carcinoma de pe-
quenas células, ratificam essa hipótese.

Em vários estudos, a maioria dos pacien-
tes que desenvolvem o carcinoma de peque-
nas células, já haviam recebido terapia de 
privação androgênica como tratamento para 
adenocarcinoma, o que ocasionaria um es-
cape das células hormônio independentes e 
sua proliferação.

Outra teoria defende a ideia de que o car-
cinoma de pequenas células se origina a par-
tir da transdiferenciação  neuroendócrina do 
adenocarcinoma, sendo uma progressão his-
tológica do mesmo. Estudos mostram muta-
ções genéticas idênticas em ambos os tipos 
histológicos (2).

Quanto ao quadro clínico, muitos pacien-
tes apresentam sintomas relacionados à do-
ença avançada, como sintomas miccionais do 
trato urinário inferior e sintomas inerentes às 
metástases, que muitas vezes são viscerais 
e de progressão rápida. Os principais sítios 
de metástases são pulmão, cérebro e fígado. 
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Também são descritas síndromes paraneo-
plásicas, por tratar-se de um tumor neuroen-
dócrino (2, 4). Os pacientes também podem 
apresentar metástases ósseas, que diferen-
temente do adenocarcinoma, geralmente têm 
características líticas (2, 4).

A maioria dos tumores de pequenas célu-
las tem baixa expressão de PSA, o que pode 

O diagnóstico é realizado com análise his-
topatológica e a imuno-histoquímica deve ser 

CD65. É comum a expressão de receptores a 
vários peptídeos neuroendócrinos como so-
matostatina, cromogranina A, serotonina, his-
tamina, calcitonina, entre outros (2, 4, 7, 8).

Aproximadamente metade dos casos são 
tumores mistos, isto é, com a presença de 
adenocarcinoma associado ao tumor de pe-
quenas células, tendo escore de Gleason nor-
malmente maior ou igual a 8. Até o momento a 
sobrevida entre os pacientes com tumor mis-
to ou puro se mostrou muito semelhante (2). 
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Em um estudo foi demonstrado que o intervalo 
entre o aparecimento de tumor de pequenas 
células após o diagnóstico prévio de adeno-
carcinoma de próstata pode ser de 1 a 300 
meses com média de 25 meses (4, 8).

O tratamento dos pacientes com doença 
avançada é a castração (química ou cirúrgica) 
associada à quimioterapia e, em alguns casos, 
à radioterapia. Tratando-se de um tumor hor-
mônio-independente, a grande maioria desses 
pacientes não responderá à castração. A te-
rapia quimioterápica aplicada é combinada e 
baseada em platina, a qual é a mesma utiliza-
da em tumores de pequenas células pulmonar. 
Como esse subtipo histológico de tumor de 
próstata é raro, a  literatura médica é escassa. 
Para a doença localizada, a cirurgia pode ser 
uma opção (2, 3, 4).

O prognóstico é ruim, pois é uma doença 
de evolução rápida e agressiva. Mesmo com 
tratamento, a sobrevida desses pacientes é 
de aproximadamente 12 meses após o diag-
nóstico (3, 4, 9).
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CONCLUSÃO

O carcinoma de pequenas células de prós-
tata é um tipo tumoral raro, mas que teve au-
mento na sua incidência nos últimos anos. 

-
dade do tumor e sua raridade tornam esse 
tipo histológico uma doença com prognósti-
co desfavorável .
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